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ネ フ ロ ー ゼ 患者 は各種感染症 に 対 して 易感染性 を示 し， とく に 小児ネ フ ロ ー ゼ に お い て ほ 感染症が 重要 な 死 因で あ っ
た ． しか し ， 成人 ネ フ ロ ー ゼ に お ける感染症の 頻度 一 重症 度や 易感染性 の 磯序は明 らか で は な い ． 今回 ， 86例の 非糖尿病性 ネ
フ ロ ー ゼ と糖尿病60例くうち糖尿病性 ネ フ ロ ー ゼ12例ンを 対象に ， 感染症 の 危険因子を ロ ジ ス テ ィ ッ ク モ デ ルに て 検討 した ． 感
染症 は非糖尿病性 ネ フ ロ ー ゼ の 86例中16例く19 ％トに 認め られ ， こ の う ち 6例が 死亡 し， 2例 が感染 を契機 に 末期腎不全に 至 っ
た ． 細菌 感染症 の 相対危険比 は 血 清 IgG 億 600m gldl未満 で 600m gldl以上 に 比 べ 6．74く95 ％信痺区間 ， 1．22J－ v36．32，
pく0．051， 血 清 ク レ ア チ ニ ン 値 2．Om gJ
，d 上以上 で は l 細菌感染症 の 相対危険比は 血清 ク レ ア チ ニ ソ 健 2．Om gノdl未満に比 べ5．31
で あ っ た く95 ％倍額区間 ， 1．08ヘ ノ26．09， pく0．051． 糖尿病性ネ フ ロ ー ゼ の12例中 7例く58 ％うに 感染症 が認 め られ ， こ の うち1例．
が感染に関連 して 末期腎不全 に 至 っ た ． 糖尿病例で は 腎機能障害と高工gA 血症 が感染症 の 独立 した 危険国子であ っ た が ， 糖尿
病性 ネ フ ロ ー ゼ 感染例の 血清IgG 値 は 1365 士379mgノdl と非糖尿病性 ネ フ ロ ー ゼ 感染例の 481 土232m gノdlに 比 べ 有意に 高値
であ っ た くpく0．0り． また ， ネ フ ロ ー ゼ の 基礎疾患 の 感染に対する関与 に つ い て 検討す る と ， 糖 尿病自体 が相対危険比 1 4．28
く95 ％信頼区間 ， 2－03〆 －100．38， pく0．01 と独立 した危険因子 で あ っ た ． さ らに 血 清IgG 値が 600m gJIdl未満 の 非糖尿病性ネ フ
ロ ー ゼ18例を 対象 に 血 清 IgG 傾が 600mgノdl以上 とな る まで IgGく1 0－ 1 5glを 4週毎 に 経静脈的 に 投与 した ． こ の IgG 投与
に よ り感染症の 頻度は内因性血清工gG 値が 600m gノdl に保た れて い る 時と同等の 頻度ま で減少 した ． 以上 よ り ， 非糖尿病性ネ
フ ロ ー ゼ に お い て 血 清 IgG 値 600rngノdl未満の 低 工gG 血症 と血 清 ク レ ア チ ニ ソ 値 2m gノdl以上 の 腎機能障害が感染症の 独立
した 危険因子 で ある こ と ， 糖尿病性ネ フ ロ ー ゼ では 糖尿病自体 と腎幾能障害が感染の 危険因子 で ある こ と が 明 らか とな っ た ．
さらに 血清 IgG 値 600m gノdl未満 の 非糖尿病性 ネ フ ロ ー ゼ 症例に 対する経静脈的 IgG 投与 の 感染症予防効果が確認 され た ，
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ネ フ ロ ー ゼ 患者 は各種感染症に対 して 易感染性を示 し， 感染
症は ネ フ ロ ー ゼ に おけ る重要な死因である ． とくに 抗生物質あ
る い は ス テ ロ イ ドが 使用 され る以前に は ， 小児ネ フ ロ ー ゼ 症候
群 の 第 一 の 死因ほ感染症 で あ っ た
1I2I
．
こ の 易感染性 の 原田 と し
て ， ネ フ ロ ー ゼ でほ 低1gG 血 症 とな り， こ れ に 伴い 腹膜炎が高
率 に 発症する こ とが 報告 され て い る3 ト61． く わ え て ネ フ ロ ー ゼ
治療 に お ける ス テ ロ イ ド ． 免疫抑制薬の 使用 に 伴う免疫能の 低
下も ネ フ ロ ー ゼ に おけ る 易感染性の 要田と考 え られ て き た7プ8I．
さ ら に 長期ネ フ ロ ー ゼ 持続例で は 1 腎機能障害 に よ る免疫能の
低下が加わ り感染助長因子とな る こ と が考 え られ る肝
1刷
と こ ろで 近年著 しく増加 して い る糖尿病性 ネ フ ロ ー ゼ で ほ 基
礎疾患 であ る糖尿病自体 が易感染性の 原因とな り ， く わ えて 合
併症 である腎症の 進展 に よ り ネ フ ロ ー ゼ を呈 す る こ と に よ り さ
らに 感染 の 危険性 を増加す る こ と が 考えられ る ． しか し， こ れ
ま で成人ネ フ ロ ー ゼ症候群 に おけ る感染症 の 危険因子に つ い て
基礎疾患を含め た十分 な検討ほ み られ ない ． 本研究 で ほ 最近の
成人ネ フ ロ ー ゼ 症候群に お け る感染症の 実態 を明らか と し， そ
の 危険田子 に つ い て 検討 した ．
そ の 結果 ． ネ フ ロ ー ゼ で ほ 抗生剤療法の 進歩 に もか か わ らず
重症感染症 が高頻度 に 発生 して い る事実が判明 した ． さ ら に ，
そ の 原因と して 非糖尿病性ネ フ ロ ー ゼ で は低 IgG 血症 と 腎機
能障害が感染症 の 独立 した 危険因子 で あ る こ と を 明 らか と し
た ． 一 方 ， 糖尿病性 ネ フ ロ ー ゼ で ほ 液性免疫の 低下 が非糖尿病
性 ネ フ ロ ー ゼ に比 し比較的軽度であ っ て も易感染性 を示 し， そ
の 要因と して基礎疾患 で ある糖尿病自体の 関与が大きい も の と
考 え られた ． さ ら に 重篤 な低 工gG 血 症を 伴う非糖尿病性 ネ フ
ロ
ー ゼ症例 に対す る感染予防 の た め の 免疫 グ ロ ブ リ ン 補充投与
を行 ない ， 有効 な成績 が得 られ た の で こ こ に 報告す る ．
対象お よび方法
工 ． 対 象
1980年1月か ら1989年 3月 まで 金沢大学第 一 内科 ま た は その
平成6年9月12 日受付， 平成6年11月 4日受理
A b breviatio nsこ A R DS， adult respiratory distr ess syndrom eニ CI， C O nfiden c einter valニ D M， diabetes m ellitusニ
ES R F， e nd－Stage re n al fai1ureニ F B S， fasting blo od s ugar3 N S， n ephrotic syndro m eニ R R， r elativ e riskニ W B C，
White blood c ell
成人 ネ フ ロ ー ゼ症候群 に おけ る感染症
関連病院に 入 院 した成人 ネ フ ロ
ー ゼ 症候 群10 9例 の う ち 糖尿病
性ネ フ ロ ー ゼ23例 を 除外 した86例を 対象と した ． こ の うち わけ
は経皮的腎生検に よ り特発性膜性腎症36飢 微小変化型 ネ フ
ロ
ー ゼ 症候群18例 ， 巣状糸球体硬化症1 2例 ， 工gA 腎症6例 ， 膜
性増殖性糸球体腎炎 5軌 全身性 エ リ テ マ ト
ー デ ス 4 飢 へ
ノ ッ ホ ． シ ェ ー ン ライ ン 紫斑病性腎炎 3例 ， 多発性動脈炎 1
例 ， ア ミ ロ イ ド
ー シ ス 1例 と診断 した ． なお ， ネ フ ロ ー ゼ は成
人ネ フ ロ ー ゼ症候群診断基準 に 基 づ き ， 1 日尿 タ ン パ ク 量 が
3．5g 以上 で ， 血 清総 タ ン パ ク 濃度が 6．Ogノdl以下ま た ほ血 清ア
ル ブ ミ ン 濃度 が 3．Ogノdl以下 の も の と定義 した 灼 ．
さ らに1985年 1月か ら1 989年 3月 に 金沢大学第 一 内科 に 入 院
した 1次性糖尿病 の う ち透析療法中の 5例 ， 糖尿病以外 の 疾患
合併例く慢性関節 リ ウ マ チ 5例 ， 肝 硬変 3例 ， 慢性肝炎 4例う，
お よび 検索が 不十分な 3例を 除外 した60例くイ ン ス ワ ン 依 存型
糖尿病 1軌 イ ン ス リ ン 非依存型糖尿病59卿 を 糖尿病群と し
て 検討 した ． こ の うち12例は ネ フ ロ ー ゼ 状態 を呈 して い た ． な
お ， 糖尿病性ネ フ ロ ー ゼ に お け る感染症危険因子 の 検討に 際 し
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て ， 上記症例の うち 同期間に 入院 した 非糖尿病性ネ フ ロ ー ゼ57
例 く特発性膜性腎症23例 ． 巣状糸球体硬化症10例 ， 微小変化型
ネ フ ロ ー ゼ 症候群7例 ， 王gA 腎症 6例， 膜性増殖性糸球体腎炎
3例， 全身性 エ リ テ マ ト ー デ ス 4例 ， へ ノ ッ ホ ． シ ェ
ー ン ラ イ
ン 紫斑病性腎炎 2例， 多発性動脈炎 1例 ， ア ミ ロ イ ド
ー シ ス 1
例1 を 対照群 と した ．
瓦 ． 感染症の 定義
感染症 は原則 と して患者検体か ら病原体の 確認 された もの と
した ． た だ し， 病原体が 同定 されて い な い 場合に つ い ても臨床
的 に 推定されるもの は 本研究の 対象と した ． 感染症は病原体に
よ り 巨 細菌性 ， ウイ ル ス 性 ， 真菌性 ， 原虫に よ るもの に 分撰 し
た ． 感染症の 重症度に つ い ては ， 抗生物質 の 静脈内投与 また は
入院が 必 要な 重症感染症， 経 口 抗生物質を必 要 とする 中等感染
症， 保存的療法の み で 観察 しえた 軽症感染症 に 分類 した ． 感染
症の 予後 は治癒， 感染を 契故 に 透析療法を必要 とす る末期腎不
全に 至 っ たもの ， 死亡 に 区分 した ． な お ， 本研 究の 終了時点
は ， ネ フ ロ
ー ゼ 症候群か らの 寛解， 透析療法 を必要 とする末期
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腎不 全 ， 死亡 ある い ほ退院と した ．
m ． 組織診断
経皮的生検に よ りえ られた 腎鼠織を光学顕微鏡 ， 免疫蛍光抗
体法 ， 電子顕微鏡に よ り観察 し， 世界保健機構 に よ り採用 され
て い る ネ フ ロ ー ゼ 症候群の 観織分類に 基づ き診断 した16I．
N ． 生化学検査
血清総 タ ン パ ク 値は ビ ウ レ ッ ト法
17I
， 血 清ア ル ブ ミ ン 値 は セ
ル ロ ー ス ア セ テ ー ト膜電気泳動法岬 ， 血 清工gG， 血 清工gA， 血 清
工gM 値は レ ー ザ ー ネ フ ェ ロ メ ト リ ー 法相I， 血清 ク レ ア チ ニ ン 値
ほ ク レ ア チ ニ ン ア ミ ドヒ ドロ ラ ー ゼ法細 ， 白血球数 ほ 電気抵抗
法2り ， 尿 タ ン パ ク 量は ピ ロ ガ ロ ー ル レ ッ ド法221， 血糖 は ブ ドウ糖
酸化酵素電極法23I ， H b A一， H b AI Cは 高 速液体 ク ロ マ ト グ ラ
フ ィ ー 法紺 に よ り測定 した ．
V ． 治療法の選択
ス テ ロ イ ドな らび に 免疫抑制薬 は原疾患 に 基づ き投与 した ．
敏小変化型ネ フ ロ ー ゼ 症候群 で は プ レ ド ニ ゾ ロ ン 1 日 40mg よ
り 開始 し ， ス テ ロ イ ド抵 抗例 お よ び頻回 再燃例 で ほ シ ク ロ フ ォ
ス フ ァ ミ ド1 日100m g ま た ほ シ ク ロ ス ポ リ ン 1 日 6m gノKg を
4週追加投与 した ． 巣状糸球体硬化症 で は プ レ ド ニ ゾ ロ ン 1 日
40m g， プ レ ド ニ ゾ ロ ン と シ ク ロ フ ォ ス フ ァ ミ ド1 日 1 00mg ま
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成人ネ フ ロ ー ゼ 症候群 に おけ る感染症
た は シ ク ロ ス ポ リ ソ 1 日6mgノKg の 併用を施行 した ． 膜 性腎
症 では プ レ ド ニ ゾ ロ ン 1 日20句 40mg， シ ク ロ ス ポ リ ン 1 日
6mgノKg， プ レ ド ニ ゾ ロ ン と シ ク ロ フ ォ ス フ ァ ミ ド 1 日
100m g ま た ほ シ ク ロ ス ポ リ ン 1 日 6m gノKg の 併用 を 施行 し
た ． 膜性増殖性糸球体腎炎は プ レ ド ニ ゾ ロ ン 1 日30ノ ー40mg，
工gA 腎症は プ レ ド ニ ゾ ロ ン 1 日30へ ぺOm g で 加療 した ． 全身性
エ リ テ マ ト ー デス ほ プ レ ド ニ ゾ ロ ン 1 日 40m g， プ レ ド ニ ゾ ロ
ン と ミ ゾ リ ビ ン 1 日50一 －150m g また は シ ク ロ フ ォ ス フ ァ ミ ド
1 日1 00mg の 併用 に よ り加療 した ． た だ し膜性腎症 t 膜性増
殖性糸球体腎炎 ， 工gA 腎症 の 一 部で ほ ス テ ロ イ ドある い ほ免疫
抑制薬を使用 しな か っ た ．
刊 ． 臨床所見
対象例に つ い て ， 年齢 ， 性 ， ネ フ ロ ー ゼ の 発症か ら入 院まで
の 期間 ， 腎病理所見 ， プ レ ド ニ ゾ ロ ン また は 他の 免疫抑制薬 の
使用状況 ， プ レ ド ニ ゾ ロ ン の 1 日最高投与量を記録 した ． ま
た ， 血 清総 タ ン パ ク 値 l 血 清ア ル ブ ミ ン 値 ， 血清 1gG 値 ， 血清
IgA 値 t 血 清工gM 値 l 血 清ク レ ア チ ニ ソ 値 ， 白血 球数 ， 1 日尿
タ ン パ ク量 に つ い て は ， 感染例 で は 感染 が発症 した 直前 の も
の ， 非感染例 に つ い て ほ観察期間中ネ フ ロ ー ゼ 症侯群が 最も重
症であ っ た時点の もの を記録 した ． 糖尿病例に つ い て ほ さら に
糖尿病歴 ， 血 糖， H b A．， Hb A．c， 網膜症 ， 腎症 ， 神経症の 有無 ，
糖尿病の 治療に つ い て 検討 した ．
Table6． C ha ra cteristic s of diabetic patie nts with infe ctio n
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感染症危険因子の 推定の た め 非糖尿病性 ネ フ ロ ー ゼ ， 糖尿
病 ， 糖尿病性 ネ フ ロ ー ゼ の 感染例 と非感染例 に つ い て こ れ らの
項 目 に つ い て比較 した ． さ らに 非糖尿病性ネ フ ロ ー ゼ お よび 糖
尿病性ネ フ ロ ー ゼ 感染例に つ い ても比較 し， 感染症危険因子の
両群間 の 相違に つ い て検討 した ．
W ． 予防的 IgG 投与
1989年 4月 か ら1993年 3月 の 間に 入 院 し， 経度的腎生検に よ
り観織診断を確定 した非糖尿病性 ネ フ ロ ー ゼ36例の う ち血 清
IgG 値 600rngldl未満の18qりを免疫 グ ロ プリ ン 投与の 対象 と し
た ． 経静脈的に 免疫 グ ロ プ リ ン くP H 4処理酸性人免疫 グ ロ プ リ
ン11 0－ 15g を 4過 ごと に 投与 し， 血清IgG 値 が 600mgJldl以
上 に な る ま で継続 した ． な お ， 免疫 グ ロ プ リ ン 投与前に それ ぞ
れ の 患者か ら同意を得た ． 感染症の 発症頻度に つ い て免疫グ ロ
プ リ ン 投与群と血 清IgG 値が 600mgノdl以上 の 免疫 グ ロ ブ リ ン
非投与群間で比較 した ．
W ． 統 計
2群間の 連続変数は対応の な い t検定に よ り ， 免疫 グ ロ プ リ
ン 投与後 の 血清ア ル ブ ミ ン ， 血 清王gG 値の 推移は対応の あ る 七
検定に よ り比較 した く両側検定 ， Pく0．05 を有意と した1． 両 群
が判別可能であるか は判別分析法 に よ り分析 し， 可 能で ある場
合ほ両 群の 境界値を求めた ． 頻度 の 比較に ほ chi－Squ ar e法ま た
は Fisher の 直接確率計算法を適宜使用 した ． 感染症 の 危険
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E S R F， e nd－Stage r e nal fai1u r e．
Table7． Clinicalfindings of diabetic patie nts ac c ordirlgtO the de v elopm e nt of infe ctio n
Nu mberく％Iof patients
M ale Fe m ale
Infectio n Nu rnber of
patie nts Hype rte n sio n
Tre atm e nt
Diet Oralage nt In s ulin
Co mplic atio n
Retin opathy Nephr opathy Ne u r opathy
く＋I 16 9く5の 7 く4心 6
1
く38つ 5 く31う 1 く6う 1 0く62う 13 く81つ 1 2く75I 13く狙つ
卜1 44 30く68つ 14く32つ 12く2乃 16く3の 7 く16う 21く4幻 33く75つ 34く7乃 35く抑
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子は ロ ジ ス テ ィ ッ ク モ デル に よ り検討 し， ス テ ッ プ ワイ ズ 法に
ょ り統計学的に最も重要な感染症危険因子を選択 した ． 経時的
な感染症の 発症頻度は Kapla n－M eier法と log－r a nk 検定 に よ り
検討 した ． 結果 は平均 土標準偏差 で示 した ． こ れら の 統計処 理
に ほ統計解析 シ ス テ ム くstatistic ala n alysis syste ml を 使用 し
た25鼎
成 績
I ． 非糖尿病性ネフ ロ ー ゼ に おけ る感染症
1 ． 発生頻度と予後
全症例の 平均経過観察期間は9．5土6．4週 で あ っ た ． こ の 間感
染症ほ16例く19 ％ンに認め られ たく表1I． 肺炎あるい ほ 中心 静脈
カ テ ー テル 感染 に よ る敗血 症が 2例に 認め られ ， 経静脈的 に抗
生物質 と免疫 グ ロ ブリ ン が投与 された が い ずれ も死 亡 した － さ
らに 肺炎を契機 とす る成人呼吸促迫症候群が 3例に 認め られ，
うち 2例が死亡 し， 1 例が 腎死に 至 っ た ． ま た ， 4例に肺炎が
認め られ ， 1例 が死亡 し， 1例が 腎死 に 至 っ た ． 他の 2例ほ 治
癒 した ． 尿路感染症 の 3例， 腸炎の 2例お よ び療症の 1 例ほ 治
癒 した ． さ らに 粟粒結核の 1例ほ 死亡 した ．
2 ． 感染病原体
細菌感染が最も多く ， 16例中10例く63 ％トを 占め て い た ． 個体
死ま た は腎死に 至 っ た 重症感染症 8例中5例く63％1 が グ ラ ム 陰
性樟菌 に よるも の で あ っ た ． 肺炎の 1例は 全身カ ン ジ ダ症を 合
併 して い た ． 病原体が 分離され な か っ た 5例は 抗生物質 に反応
して 改善 した た め細菌性と判断 した ． なお原虫感染 は認め られ
なか っ た ．
3 ． 腎疾患別感染症発生頻度
膜性腎症36例中5例く1 4 ％トに 重症感染症が認められ ， そ の う
ち 1例が死亡 した ． 険性増殖性糸球体腎炎 の 5例中 3例 く60瑚
に 重症感染症が認 め られ ， そ の うち 2例が 感染を実検に 腎死 に
至 っ た ． 全身性 エ リ テ マ l － デ ス の 4例中 3例く75 ％Iに 重症感
染症が認め られ ， 全例死亡 した ． へ ノ ッ ホ ． シ ェ ー ン ラ イ ン 紫
斑病性腎炎の 3例中1例く33 ％トに 重症感染症が認め られ ， 死亡
した ． 一 方 工数小変化型 ネ フ ロ ー ゼ 症候群18例中2例く11 ％I，
巣状糸球体硬化症12例中1例く8瑚 に 中等感染症が認め られ た
が ， 全例治癒 した ．
4 ． 感染群 と非感染群の 臨床症状お よび 検査値 の 比較く蓑 2 ，
表3I
ネ フ ロ ー ゼ持続期間は感染群で非感染群 よ り有意 に 長期で
あ っ たくpく0．0り． 感染群 に おけ る血清総 タ ン パ ク ， 血 清 ア ル ブ
ミ ン ， 血 清 IgG， 血清 1gA 値 は非感染群よ り有意 に 低か っ た
くpく0．051． 一 方 ， 血清 ク レ ア チ ニ ソ 値は 感染群で非感染群よ り
有意に 高値であ っ たくpく0．0り． 感染群と 非感染群に お い て かか
る因子を判別分析す る と ， ネ フ ロ ー ゼ 持続期間 ， 血清総タ ン パ
ク 値 ， 血 清ア ル ブ ミ ン 値 ， 血清 IgG値 ， 血 清IgA 値 ， 血清 ク レ
ア チ ニ ン 備 に よ り判別可能であり ， そ の 境界値ほ そ れ ぞれ16カ
月 ， 4．5gノdl， 2．3gldl， 576m gldl， 1 96m gldl， 2．Omgldlで あ っ た
くpく0．051．
次に 治療に つ い て 比較す る と感染群16例中15例く94 ％1が ス テ
ロ イ ド治療中であ り， 非感染群70例中35例く50期 よ り高率に ス
テ ロ イ ド投与が 認め られ たくpく0，0り． しか し， プ レ ド ニ ゾ ロ ン
の 1 日最高投与量 は 2 群間 で 差 は な か っ た く感染群 ， 34．7 土
13．6mgニ非感染群 ， 38．9士11．7m gう．



































































































































































































































































































































































































































































































































成人ネ フ ロ ー ゼ症候群に おけ る感染症
血清 IgG 値と 血清総 タ ン パ ク ， 血清 ア ル ブ ミ ン ， 血 清 IgA
値と の 間に 有意 な 正 相関 が認 め ら れ た く血 清総 タ ン パ ク 値 ，
r ニ 0．74i 血清 ア ル ブ ミ ン 値 ， r ニ 0．50ニ 血 清 工gA 債 ， r ニ 0．50ニ
pく0．001さ． また ネ フ ロ
ー ゼ 持続期間と 血 清 ク レ ア チ ニ ソ 値 との
間に も有意な正相関が認め られ た くr ニ 0－67， pく0．00り． 以上 よ
り ， 最終的に ロ ジ ス テ ィ ッ ク モ デ ル の 変 数 と して 年齢 ， 血 清
工gG胤 血清 ク レ ア チ ニ ソ 胤 ス テ ロ イ ドま た は 免疫抑制薬 の
使用 の 有無を選択 した ． 感染症 な ら び に 重症細菌性感染症を生
じ る危険 を検討す る と ， 血 清 IgG値 が 600m gノdl未満 で は
600m gノdl以上 に 比 べ そ れ ぞれ6． 74， 9 ．39倍で あ っ た く共 に
pく0．05う． ま た ， 血 清 ク レ ア チ ニ ン 値 2．Om gノdl以 上 で は
2．Om gノdl未満 と比較 し， 感染症 お よび 重症細菌性感染症 を生
じる危険ほそ れぞれ5．31， 4．91倍 で あ っ た く共 に pく0．05う． ス
テ ロ イ ドまた ほ 免疫抑制薬投与例で は 非投与例 に 比 べ ， 感染症
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に 雁鹿す る危険ほ10．96倍 であ っ た くpく0．05う． さ らに ス テ ッ プ
ワイ ズ 法 に お い て ， 低 IgG 血 症く血清 IgG 値 600m gJldl未
満1 と腎機能障害く血清 ク レ ア チ ニ ン 値 2．Omgノdl以上1が感染
症お よ び重症細菌性感染症 の 独 立 した 危険因子 であ っ た ． 一
方 ， 年齢 ある い は ス テ ロ イ ド ． 免疫抑制薬の 使用ほ有意な危険
因子 で は なか っ た ．
工 ． 糖尿病に おける感染症
1 ． 発症頻度 と予後く表 61
糖尿病例， 対照群 俳 糖尿病性ネ フ ロ ー ゼうの 観察期間は そ れ
ぞれ8．4 土6．9週 ， 9．6 土6．3週で あ っ た ． こ の 間， 糖尿病性ネ フ
ロ ー ゼ12例中 7例く58 ％Iに 総計 9回 の 感染が認め られ た ． こ の
うち 1例 は肺炎を契機に 急速 に 腎機能 が悪化 し， 腎死 に 至 っ
た ． さ らに ， 非ネ フ ロ ー ゼ糖尿病例 でほ48例中9例く19 ％トに 9
回の 感染が認め られ ， こ の う ち 慢性腎孟腎炎 の 1 例 が 腎死 に
Table9． Clin cal find ings of diabetic n ephr otic patie nts a c c ording to the de v elopm e nt of infe ctio n
Nu mberく％l of patie nts
M ale Fe m ale
Infe ctio n Nu mbe r of
patie nts Hyperte nsio n
Treatm e nt Co mplic atio n
Diet Or alage nt In s ulin Retin opathy Ne u ropathy
く＋1 7 5く71う 2 く29つ 4 く57つ 4 く57つ 0 くの 3く43う 7く100う 7 く10の
ト1 5 3く6の 2 く40う 2 く40コ 2 く4の 0 くの 3く6の 5く10の 5く10の
Table10． Ch且r aC L erislic s of diabetic n ephrotic pa tie nts a c cordingt o thede v eI叩rn e nt Ol inIt，etio n
lnle ctio n Nu rnbe r of A ge 11Jr alio n F nS 71b AL Ilb A．．
Sモー u m le v el
P且Iie nt s b面 ． く霊誉 くm gノ






W n C Urin ary
くX10ソm mり pro l ein
くgノdayl
くり 7 62． 9 士7． 2
． ．
22．7 士6．4
－ 139 土丁4 10．7 士3．9 丁．8 土3■ 4 5． S 土0．6 2． 7 士0■ 7 1365 士379 355 士80 132士94 4．5土3． 6 6， 3 士2．3 6． 1 士3．4
卜I 5 47， 2 士5． 8 14，6 士5．3 171 士56 10．2 士1，3 丁．4 士0， 8 5． 3 土0，7 3． 0 士0． 4 9 罰 土272 2鶉 士103 215 土128 2．6 土2． 2 7． 4 土2．0 4． 2 土2．4
DM ， diabel e s m eltitu s ニFB S． ．asling blo8d s uga rこ W B C． whil モblo od c eu．
Valu e s a re mea n土 S D．
． p く0．05， ． ．P く0．OI v s． pAtie nLs wilho uLinfec tio n a n aLyzed bylhe u npair ed t t e st．
Tablell． M ultiple logistic regr es sio n m odel forthe a nalysis ofthe risk of infectio nin diabete s
m ellitu s
Va riable Pa ra m et r Sta ndard C hi
－Squ aT e P Y alu e
e stim ate err or
Ageくye arl O．0668
Ser u m albu min くgJIdl － 1．3565
Ser u mIgGくm gJIdlJ O．0033
Se ru mIgAくmgノdl1 0．0095
Se ru m cr e atin ine くm gノdl1 0．7708





















N S， n Ot Signific a nt．
Table1 2． Multiple stepwis elogistic r egre ssio n m odel forthe a n alysIS Ofthe risk of infe ctio nin
diabete s m ellitu s
Variable Par a m ete r Sta ndard C hi－Squ are P v alu e
e stim ate err or
Se r u mIgAくm gldlI O．0103







1．4914 14． 粥18 pく0．001
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Table1 3． C ha r a cte ristic s or infe cted n ephr otic patie nts with c r witho ut diabetic n ephTOtic syndrom e
Se r u mle v el
Unde rlying dise a s e Nu mbe r of Age





Diabelic N S 7 6 2．9 士7．2 5－5 士0－6
■ 暮 2．7 士0■7 1365 士379事暮 35 5士 押 暮 132 土94 4■5士3 ．6 6．3 士2－3 6．1士3．4
No n－diabetic N S 12 4 8－1 土19■2 4．2 士0．7 2．1 士0．6 481士232 17 0 士13 5 205 士145
－ 2■7 士3．6 10．5 士5－0 7■1 士3．3
N S． n ephr otic syndrom eこ W B C－ White blood celI．
Valロ e S a r e m e a n士 SD．
＋P く0．05． 書 ．P く0．01v s． patie nts witho ut diabete s m e11itu s a n alyヱed by the unpair ed t te st．
Table1 4． M ultiple logistic regr es sio n m odel for the
a n alysIS Of the risk of infectio n in adult n ephrotic
Syndr o m e















N S， n ePhr otic syndrom ei R R， r elativ e riskこ CI， C O nfide
－
n c einter Y al．
轟P く0． 5， 筆書P く0．Ol．
至 っ た ． なお起炎菌が 不 明な もの に つ tlて は抗生物質に 反応 し
て 改善 して お り 巨 細菌性 と推定され た ． 非糖尿病性ネ フ ロ ー ゼ
対照群 でほ57例中12例く表 1の 患者番号 2， 3 ， 4， 5 ， 7 ，
9， 10， 11， 13， 14， 15， 16H21 ％トに 感染が認め られ た ． 糖尿
病性ネ フ ロ ー ゼ に おけ る感染罷患率ほ ， 非ネ フ ロ ー ゼ 糖尿病例
な らび に 非糖尿病性 ネ フ ロ ー ゼ と 比較 し高率 であ っ た く共 に
pく0． 叫 ．
2 ． 感染群と非感染群 の 比較く表 7 ， 蓑81
糖尿病60例に つ い て 感染例1 6例 と非感染例44例 を 比較す る
と ， 年齢 ， 糖尿病歴 ， 治療状況お よび 合併症の 頻度 に ほ差 が 認
め ら れ なか っ た ． ま た 感 染 ， 非 感 染群 とも に 血 糖 ， H b Al，
H b A．c は高値 を示 した が ， 両群間で 有意差はな か っ た ． 血清 ア
ル ブ ミ ン 値ほ 感染群 で 3．4 土1．晦ノdl と非感染群 の 4．1 士0．7gノ
dl よ り低値 で あ っ た くpく0．01． 血 清 IgA 値 は 感 染群 で
383土124m gノdlと非感染群 287 土98m gJdl より 高値 であ っ た
くpく0．0り． 血 清 ク レ ア チ ニ ソ 値ほ 感染群で 2．9 士2．9mgノdlと非
感染群の 1．3 土1．Omgノdl より高値 で ありくpく0．0り， 1 日尿 タ ン
パ ク 畳も感染群で 3．0 土3．6g と非感染群 の 0．9 士1．5g よ り高値
で あ っ た くpく0．O11．
3 ． 糖尿病性ネ フ ロ ー ゼ に お け る感染群 と非感染群 の 比較
く蓑 9， 蓑101
糖尿病性 ネ フ ロ ー ゼ12例 につ い て感染例 7例と非感染例 5例
を比較する と ， 糖尿病歴 ， 治療状況お よび 合併症の 頻度に は 差
が 認め られな か っ た ． 感 染例 で は 非感染例 よ り も高齢で あ り
くpく0．0り， 糖尿病歴も長期 であ っ たくpく0．0軋 感染例で は 空腹
時血糖， H b A，， H b A．c は 高値を示 し， 血清総タ ン パ ク ， 血 清 ア
ル ブ ミ ン 億は 低下 し， 血清ク リア チ ニ ソ 値は上昇 して い た が ，
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T he he a vy da shed lin eindic ate s that in patie nts with
苧er u mIgG le v els ov er600mgldlwho di
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4 ． 感染症 の 危険国子く表11， 表121
糖尿病60例 に つ い て 感染症危険国子 を ロ ジ ス テ ィ ッ ク モ デ ル
で 検討 した ． 変数 に つ い て は 感染群と非感染群で有意差が認め
られ た年齢 ， 血 清 ア ル ブ ミ ン 借 上 血 清 ク レ ア チ ニ ン 値 ， 血 清
工gA 値に 加え て ， 感染症の 発症 に 関与す る 可 能性 の ある 血 清
IgG 値 ， H b AIC値 を選択 した ． そ の 結果 ， 血清 ク レ ア チ ニ ン 値
の 上 昇と 高IgA 血症が 感染症の 独 立 した危険国子 で あ っ たく共
に pく0．0引． ス テ ッ プ ワ イ ズ 法で も血 清ク レ ア チ ニ ソ 値の 上昇
と高 IgA 値が 感染症の 独立 した 危険因子 で あ っ た くそ れ ぞれ
pく0．05， pく0．0り．
H ． 糖尿病性ネ フ ロ ー ゼ と非糖尿病性ネフ ロ ー ゼ 感染例の比
較く表131
血 清総 タ ン パ ク ほ 非糖尿病性ネ フ ロ ー ゼ で糖尿病性ネ フ ロ ー
ゼ に 比 し有意 に低値 であ っ た が くpく0．0り， 血 清 ア ル ブ ミ ン 値，
血 清ク レ ア チ ニ ソ 値 ， 1 日尿 タ ン パ ク 量は両群間に差は認め ら
れ な か っ た ． 糖尿病性ネ フ ロ ー ゼ 感 染例 で ほ 血清 工gG 値 が
1365 士379m gノdl と非糖尿病性 ネ フ ロ ー ゼ 感 染 例 の 481 士
232mg J
Idlよ りも有意に高値であ っ た くpく0．01l． 血清 IgA 値に
つ い て も糖尿病性 ネ フ ロ ー ゼ 感染例で 355士80m gノdl と非糖尿






































































































成人 ネ フ ロ ー ゼ 症候群 に おけ る感染症
N． ネフ ロ ー ゼ 症候群 に おけ る感染症に対する基礎疾患と し
て の糖尿病の関与く表14I
今回対象 と した 成人ネ フ ロ
ー ゼ98例 に つ い て 基礎疾患と して
の 糖尿病 が感染症 の 独立 した危険因子であ るか を ロ ジ ス テ ィ ッ
ク モ デ ル で検討 した ． 変数選択 に 際 しては 基礎疾患と して の 糖
尿病の 感染 へ の 関与 の 有無を非糖尿病性 ネ フ ロ ー ゼ に おい て 感
染症危険因子 で ある こ とが 示 された 血 清工gG 胤 血清ク レア チ
ニ ソ 値で 補正 した ． 血 清IgG 備 に つ い て は 600m gJ
，dl未満と 以
上 血清 ク レ ア チ ニ ソ 値は 2－Omgノdl未満 と以上 に 分け て検討
した ． そ の 結果， 基礎疾患と して の 糖尿病 は ネ フ ロ ー ゼ にお い
て感染症の 独立 した危険因子であ り， 糖尿病例は非糖尿病例に
比 べ 感染 の 相対危険比 は1 4． 2 8倍 く95 ％信撰区間 ， 2．03
予 －
100．38， pく0．0りで あ っ た ．
V ． 非糖尿病性ネフ ロ ー ゼ に おけ る予防的 1gG 補充療法
免疫 グ ロ プリ ン 投与を施行 しなか っ た1 980年 1月 か ら1989年
3月 ま で の 間に 入 院 した患者 で は ， 血 清IgG 値 600m gldl未満
の42例中14例く33 ％I が 感染 に 篠患 した の に 対 し， 血 清 工gG 値
600m gノdl以上 で ほ44例中 2例く5 ％1で あり ， 感染症 の 雁息率は
血 清 IgG 値 600m gノdl未満 の 患者 で 有意 に 高 か っ た くlog－
r a nk 検定 ， Pく0．05， 図1l．
そ こ で1989年 4月か ら1 993年 3月 の 間 に 入 院 した ネ フ ロ ー ゼ
36例を 対象 に 血清IgG 値 600m gノdl未満 であ っ た18例に対 して
1例あた り 25．1 土32．5く10－ 1 501g の 免疫 グ ロ プ リ ン を 投 与 し
た ． 経過観察期間 は平均9．4 士4．0週 で あ っ た ． 工gG 補充療法
後 ， 血 清 工gG 値 ほ 最終観察時 に お い て 1 8例中1 5例く83瑚 で
600mgld 仁以上 に 上 昇 し， 血 清 IgG 値は 409 士1 59m gノdl から
IgG 補充療法 4週後 に 634士208m gJ
，dl へ と 改善 した くpく
0．0り． さ ら に 血 清 ア ル ブ ミ ン 値 も 1．9 士0．4gノdl から 4週後 に
2．9士0．7gノdlへ と 上 昇 した くpく0．0り． 最終観察時に お い て血 清
IgG 値 600mgノdl 以上 に 達 しな か っ た 3例で ほ ， 原疾患の 改善
が認 め られ ず ， 投 与 前 と 4 週後 の 血 清 工gG 値 ほ そ れ ぞれ
475 士89m gノdl， 457 士88mgJldlで あ り ， 投与前 と 4 週後 の 血 清
ア ル ブ ミ ン 値もそ れ ぞれ l．9士0．4gノdl，1．8 土0．ggノdl と有意な変
化は認め られ な か っ た ．
免疫グ ロ ブ リ ン 補充療法をうけた18例中 2例く11 ％1に 感染が
認め られ ， 1例は 緑膿菌に よ る敗血 症 に よ り死亡 し， 他の 1 例
は フ ラ ボ バ ク テ リ ウ ム に よ る尿路感染 に 篠患 した が治癒 した ．
免疫 グ ロ ブ リ ン 補充療法を必要 と しなか っ た1 8例で は ， 感染ほ
認め られ なか っ た ． 細菌感染の 頻度 ほ両群間に 有意差 は なく ，
免 疫 グ ロ ブ リ ン 補充療法 に よ り 感染症儒息率 が 改善 さ れ た
くlog－ra nk 検定 ， p ニ 0．21， 図1I．
なお 免疫 グ ロ プ リ ン 投与に 伴う副作用 は認め られ な か っ た ．
考 察
今 回 の 検討に よ り成人 ネ フ ロ ー ゼ 症候 群に お い て も感染症が
高率 に 認め られ ， 各種治療にもか か わ らず， 急速 に 悪化 し個体
死 ま た ほ腎死 に 至る こ と が示 され た ． と こ ろ で1942年以前に は
Bar n e ssら11 に よ れ ば小児 ル ポイ ド ネ フ ロ ー ゼ 13 6例中4 5例
く33矧 が死亡 し ， そ の うち 死因が判明 した28例中23例 く82瑚 が
感染症 に よ る こ とが 報告 され て い る ． 1942年以後 ス ル ホ ン ア ミ
ドな どの 抗生物質開発に よ り感染症に よ る 死亡 は 減少 した
11
．
さ らに プ レ ド ニ ゾ ロ ン が 小児 ネ フ ロ ー ゼ の 治療に導入 されて か
らネ フ ロ ー ゼ の 早期寛解が可能に な っ た だ けで なく ， 感染症の
頻度ほ減少 し， こ れ に 伴い 重症感染症も少なく な っ た21． こ れ
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を 裏付け る成績と して1 9 46－ 19 50年 の 死亡 率 38 ％ が195 5－
1957年 に は 9 ％ に 減少 して い る
2I
． 今回 の 検討 でも徴小変化型
ネ フ ロ ー ゼ 症供群で は致命的な感染症は認め られ なか っ た ． こ
れ は成 人微小変化型ネ フ ロ ー ゼ 症候群も ス テ ロ イ ドに よ り早期
寛解が 可能 に な り， 感染症の 頻度 お よび 重症度が著明に 改善 し
た た め と考 え られ る． 一 方 ， 感染 に よ り腎死 ま た は個体死 に
至 っ た 症例 の 基礎疾患 ほ ， 膜性 腎症 ， 膜性増殖性糸球体腎炎，
へ ノ ッ ホ ■ シ ェ ー ン ライ ン 紫斑病性腎炎 ， 全身性 エ リ テ マ ト ー
デ ス ， 多発性動脈炎であ っ た ． これ らに は ス テ ロ イ ドを含め た
治療に 対する抵抗例が存在 し ， 今回 の 成績 で も感染群 では 非感
染群 よ りネ フ ロ ー ゼが長期 に 持続 して い る こ とが 明らか とな っ
た ． こ れ らの 事実 はネ フ ロ ー ゼ の 基礎疾患治療の 重要性を 示 唆
して い る ．
と こ ろで 今回 の 成績で は 感染例 の 病原体 ほ細菌 が主体 であ
り， 致命的感染症 では グ ラ ム 陰性梓菌が 主 要 な起炎菌 であ っ
た ． 1 950－ 60年代で は 肺炎球菌が 主 要な起炎菌 で あ っ た が ， 抗
生物質が使用 され 始め て か ら 以後肺炎球菌に よ る感染症は大幅
に 減少 し， 1963－ 1 967年の 小児ネ フ ロ ー ゼ に おけ る敗血症 の 起
炎菌の 検討でほ グ ラ ム 陰性梓菌が25例中1 5例く80 ％プと ほ と ん ど
を占め て い る こ とが報告 され て い る抑 ． この こ と は 抗生物質 の
進歩に 伴い グ ラ ム 陽性菌 に よ る感染症ほ克服 され て い るが ， グ
ラ ム 陰性梓菌 に よ る感染症は い ま だ難治 で あ る こ と を示 して い
る ．
こ れ ま セ低 工gG 血 症は ネフ ロ ー ゼ に おけ る 感染症危険 因子
と考 え られ てきた が ， これ を 支持する成績 は少なく ， わずか に
Kr e n sky ら
3IがノJl児ネ フ ロ ー ゼ で は 腹膜炎が重要 な合併症であ
り ， とく に 腹膜炎 を発症 した 患者 の 血 清 IgG 値 ほ1 0か ら
300m gノdlを示 し ， 腹膜炎が 発症 しな か っ た ネ フ ロ ー ゼ 患者 よ
り低値 で あ っ た こ とを 報告 して い る ． しか し ， 低IgG 血症が ネ
フ ロ ー ゼ に おい て 感染症の 独立 した危険因 子 で あるか に つ い て
は 明 らか で ほな か っ た ． 本研究に よ り成人非糖尿病性 ネ フ ロ ー
ゼ 患者に お い て 低 工gG 血症は 感染症 の 独立 した 危険困子 で あ
り ， 感染症 は血 清IgG 値 600mgJdl未満 で頻回 に 生 じる こ と が
判明 した ． さ らに 血 清工gA 値も感染群で 非感染群よ り有意に 低
値である こ とが 明 らか とな っ た が ， 工gA に 関 して は感染に 関与
す るの は低 1gA 血症で は な く ， 局所に お け る 分泌塑1gA の 欠
損が よ り重要である と考 え られ て お り 紬 ， 今 回の 検討 の み で ほ
低 工gA 血症が 独立 した 感染危険因子 と は 判断で き なか っ た ．
今回 の 多変量解析の 結果 ， 他の 重要な感染症の 独立 した 危険
因子 ほ 腎機能障害であ っ た ． こ れ ま で に も末期腎不全に お い て
細菌感染症や敗 血症が生 じや すく ， 重要 な死 困で ある こ とが 報
告され て きた9卜 14j． こ の 原因と して 末期腎不全状態 で ほ 細胞性
免疫 の 低下や リ ン パ 球の 異常9，， 顆粒球の 貧食能や遁走能 の 低
下101， マ ク ロ フ ァ ー ジ の Fcr 受容体 の 異常
Il，が明 らか と な っ て
い る ． さ ら に 臨床的 に ほ W ein stein ら
12j は 中等度腎機能障害
く血清 ク レ ア チ ニ ン 値 2ノ ー 5m gノdl 例で は 適切 な抗生物質投与
に お い ても菌血症を生 じや すい と報告 して い る ． 本研究に お い
て も膜性増殖性糸球体腎炎例で 60 ％， 全身性 エ リ テ マ ト ー デ ス
例 で 75 ％と高率 に 感染 が認め られ た ． こ れ らの 疾 患で は 低
工gG 血 症に 腎磯能障害が加わ っ て い る こ と よ り ， 両者 の 危険因
子が作用 し高率 に 重症感染症が発症 した もの と 考え られ る ．
糖尿病性ネ フ ロ ニゼ で は感染が12例中7例く58％1と高率 に 認
め られた ． 糖尿病全体に おい て も感染群 で は非感染群よ りも血
清ク レ ア チ ニ ン 値 ， 1 日尿 タ ン パ ク 量が高値で ， 多変畳解析 で
880
は 血清 ク レ ア チ ニ ン 値の 上昇 が糖尿病に お ける感染症 の 独 立 し
た 危険因子 である こ と が 判明 した ． こ れ ら ほ 非糖尿病性 ネ フ
ロ ー ゼ と 同様 に 腎機能障害 に よ る免疫 不全 の 関与 が考 え ら れ
た ． た だ し腎症進展例で は長期間持続 した 高血 糖状態 が
2 刷 血
管障害 ． 神経症の 原因と な り28I， こ れ らの 合併症も感染 の 要田
と な り う る も の と 推軋 さ れ る31，． さ ら に 今 回 の 成 績 で は
H b A， ．H b AIc は 感染群で 非感染群に 比 べ 差 はな か っ た もの の 高
値 で あ り， 感染の 数 カ 月前 よ り血 糖 コ ン ト ロ ー ル が 不 良で あ っ





． 粘着貯 町 殺菌能粥旧制 の 低下を 生 じた 可能性が考え られ
た ．
糖尿病全体 で ほ低 工gG 血 症 は感染症の 危険因子で は な か っ
た ． 糖尿病性ネ フ ロ ー ゼ と非糖尿病性ネ フ ロ ー ゼの 感染例の 血
清 工gG 値 を 比較 し て も ， 糖 尿 病性 ネ フ ロ ー ゼ 感 染 例 で は
1365 士379m gノdl と非糖尿病性ネ フ ロ ー ゼ 感染例 481 土232m gノ
dl と比較 し高値 を示 した ． こ の 原因 と して ネ フ ロ ー ゼ 状態 ， 尿
中工gG 排泄あ
．
る い ほ 抗体産生に 差が ある と推測 された が ， ネ フ
ロ ー － ゼ の 程度に つ い て は 両群間で 血 清ア ル ブ ミ ン 値 ， 1 日尿 タ
ン パ ク量に 差は なく同程度と考 え られ た ． 王gG の 尿中排泄 に 関
して は ， 1 日尿 タ ン パ ク 量が 同程度であ っ た場合 工数小変化型
ネ フ ロ ー ゼ 症候群 で は 尿 タ ン パ ク の 選択性が高い が1 い， ト ラ ン
ス フ ェ リ ン ク リ ア ラ ン ス に 対す る各種 タ ン パ ク の ク リ ア ラ ン ス
比 の 勾 配 は Joa ch 血 ら4 2，に よ れ ば 糖尿病性 ネ フ ロ ー ゼ で
58．8 土4．2
8
くn こ 31， 徽小変化塾ネ フ ロ ー ゼ 症候群を除 い た 非糖尿
病性ネ フ ロ ー ゼ で 56 て土1 0．9
0
くn こ 2り と両 群に 差 が な い こ と が
報告 され て い る ． 今回 の 検討で は 両群 の 感染例で 1 日尿 タ ン パ
ク 量に 差が なか っ た こ と よ り ， 尿中王gG 排壮に差 はなか っ た も
の と推測 され た ． 一 方 ， 免疫 グ ロ ブ リ ン 産生に 関 して は ， 糖尿
病 の 血 糖 コ ン ト ロ ー ル 不 良例で は抗体産生細胞で ある B リン パ
球 の 機能低下が認 め られ るが4ユー， 非糖尿病性 ネ フ ロ ー ゼ の よ う
に免疫 グ ロ プ リ ン 産生 を抑制する ス テ ロ イ ドや 免疫抑制薬 が投
与 されて い な い こ と が血 清 王gG 億 の 保持 に 関与 し た と 考 え ら
れたT 潮． なお ， 免疫 グ ロ ブリ ン 代謝に つ い て は糖化 工gG は異化
作用 が 低下 し， そ の 抗体活性が低下す る こ とが 知られ て お り43－，
糖尿病性ネ フ ロ ー ゼ で は見か け上 血清 工gG 値 が 高値 を 示 し て
い る こ とも考え られ る ． しか し， Ka n e shige相 は H b A． と 糖化
1gG の 量が 相関する こ と を 報告 して お り ， HbA． と糖 化IgG の
相 関式 に 基づけば， 糖尿病性ネ フ ロ ー ゼ 感染 例の 糖化 工gG ほ
8．1 土0．4 ％ で あり ， 非糖化血 清IgG 値ほ 1 255 土351m gJ，dl とな
る ． こ れ は 非糖尿病性 ネ フ ロ ー ゼ 感 染 例 の 血 清 工gG 値
481 土232mgノdl と比 べ ても高値であ り， 糖尿病性ネ フ ロ ー ゼ 感
染例でほ 抗体悟性 をも つ 工gG が保持 され て い ると 推測 され た ．
以上 よ り ， 糖尿病性 ネ フ ロ ー ゼ でほ 非糖尿病性ネ フ ロ ー ゼ に 比
し液性免疫の 低下 が軽度である と考え られ た ． 一 方 ， 腎機能障
害に つ い て は 両群 の 感染例 で 有意差は認め られな か っ た ． しか
し感染碍患率は糖尿病性ネ フ ロ ー ゼ で 非糖尿病性ネ フ ロ ー ゼ と
比較 して高く， その 要 因と して ネ フ ロ ー ゼ 全体 に お け る多変量
解析で糖尿病が独立 した 感染症危険因子であ っ た こ と よ り ， 基
礎疾患と して の 糖尿病が重要な因子 と考え られ た ．
と こ ろ で今回 の 検討に お い て糖尿病に お ける感染群 で は 非感
染群に比 べ 血清1gA値が有意に高値であり ， 糖尿病全体に お け
る 多変量解析で は 高工gA 血 症が 感染症 の 危険国子であ っ た ． そ
の 要田と して 感染 に よ る血清工gA 値の 増加に くわ えて 彗 感染
例を除外 して も ヒ ト糖尿病で高工gA 血症 が生 じる こ と
4Gト 欄
， ま
た 動物モ デ ル で ある ス ト レ プ ト ゾ ト シ ソ 糖尿病 ラ ッ ト に お い て
も高工gA 血 症を 生 じる こ と が 指摘 され て い る4glこ と か ら糖尿病
固有 の 現象と考 え られ た ． こ れ ま で に も ， 感染例 を除 い て も糖
尿病性腎症， 網膜症 な どの 細小血 管合併症が進展する に つ れ て
血 清 工gA 値が 高くな る こ と が 報告 され 欄 ， 細小血 管合併症の 発
症 ． 進展に 高王gA 血症 の 関与 が推測 されて い る46 醐 1－． 目下の 所
高 工gA 血 症 の 詳細 な機序 は 不 明と 言 わ ぎる を え な い が ， 高
1gA 血症を 伴う糖尿病性細小 血管合併症の 進行例で は 感染を生
じや すい もの と 考え られ ， か か る症例 で は 感染の 有無 に つ い て
十分注意す る必 要が ある こ と が示 唆 され た ．
これ ま で の 成 績を ふ ま え非糖尿病性 ネ フ ロ ー ゼ を 対象に ， 今
回感染症予防の た め の 免疫 グ ロ ブ リ ン 投与を 試み た ． こ の 理 由
と して ， 第 一 に 感染症が 発症 して か ら抗生物質お よ び 免疫 グ ロ
ブ リ ン を投与 して もネ フ ロ ー ゼ 例 は難治 で重症化例が多く ， 感
染症 の 発症予防が重要 で ある と考 え られ た ． 第 二 に ネ フ ロ ー ゼ
に お ける低 IgG 血 症の 原因と して ， 血 清 中IgG の 尿中 へ の 漏
出の み な らず ， 抗体産生過程 の 異常が 推測 さ れ て い る ． つ ま
り ， 微 小変化型 ネ フ ロ ー ゼ 症候群 で ほ 成熟 リ ン パ 球 か ら の
工gG 分泌障害 があり52l， さ らに ス テ ロ イ ド抵抗性小児 ネ フ ロ ー
ゼ 例に お い て 肺炎球菌 ワ ク チ ン に 対す る抗体産生の 低下が報告
され て い る
53I
． か か る病態 に 加え て ネ フ ロ ー ゼ で ほ ス テ ロ イ ド
また は免疫抑制薬治療 に よ り抗体産生が さ ら に 低下す る こ と が
推測され た
7潮
． 近年 こ の よ う な抗体産生障害に よ る 易感染症 に
対 して 予防的免疫 グ ロ ブ リ ン 療法が適応と考 え ら れ て い る54I．
そ の 際経静脈的免疫 グ ロ ブ リ ン 療法は 高価 な治療 であり ， 血 清
工gG 値を考慮 して ， 慎重 に 選択 された 患者の み が治療 の 対象と
な る
54l
． 今回 の 成人非糖尿病性 ネ フ ロ ー ゼ に お ける検討に よ り ，
血 清IgG 値 6 00m gldl未満 で 600m gノdl以上 に 比 べ 感染 の 相対
危 険 比 が 6 て4く9 5 ％倍 額 区 間 ， 1．22へ 36．32I で あ り ，
Kapla nt Meier 法に お い て も博患率 が経時的 に 増加す る こ と が
明 らか と な っ た こ と よ り ， 血 清IgG 値 600mgノdl未満 の 非糖尿
病性 ネフ ロ ー ゼ を対象 に 免疫 グ ロ ブ リ ン の 投与 を施行 した ． 今
回 の 成績に よ りIgG 投与に よ る感染予防効果が確認 され ， 改め
て 低 IgG 血症 がか か る病態 に おけ る危険因子 で あ る こ と が 追
試 され た ．
こ れ ま で に もネ フ ロ ー ゼ 以外 の 成人の 免疫不全に お け る 易感
染性と 血 清 工gG 値 の 関連 な ら び に 免疫 グ ロ ブ リ ン 補 充療法 に
つ い て い く つ か の 報 告が み られ る ． Roifm a nら551は 分類不 能低
r グ ロ プリ ン 血症10例と伴性無 r グ ロ ブリ ン 血 症 2例に 経静脈
的免疫 グ ロ ブ リ ン 投 与を施行 し， 血 清IgG 値が 500mgJ
ldl以上
の 時 に 重症感染症の 頻度 が減少す る こ と を 報告 した ． ま た ，
Griffiths ら
56，は 慢性リ ン パ 性 白血病 8例 と非 ホ ジ キ ン 病 4例に
お い て経静脈的免疫 グ ロ ブ リ ン 投与が 感染予防に 有用である こ
と を報告 し ， 血清 IgG 値 が 640mgノdl以上 の 時に 重症感染症が
生 じに くい こ と を指摘 した ． さ ら に 血 清 工gG 値が 正 常下限 の
50 ％以下 また ほ重篤な感染の 既往をも っ た 慢 性 リ ン パ 性白血
病 を対象 に した 経静脈的免疫 グ ロ プ リ ン 投与の 無作為比較対照
試験 では ， 免疫 グ ロ ブ リ ン 投 与群41例 の 投与前 血清 工gG 値 は
480 士290mgldlく60J V1620m gldl で あ っ た が ， 免疫 グ ロ ブ リ ン
投与群で非投与群に 比 し細菌感染 の 頻度 が有意に減少 した 印 ，
ま た ， 多発性骨髄腫 に対する経静脈的免疫 グ ロ プ リ ン 投与の 無
作為比較対照試験 に お い て も， 免疫 グ ロ ブ リ ン 投与ほ 重症感染
症 の 予防 に 有用であ っ た こ と が 報告 され て い るS削． 以上 よ り ，
感染予防 を期待でき る血 清 IgG 値 は基礎疾患に よ っ て 異 な る
成人ネ フ ロ ー ゼ 症候群 に おけ る感染症
が ， 免疫不 全状態に お ける感染症に 対する1gG 投与に よ る予防
効果は明らか で あ ると 考え られ た ■
結 論
成人ネ フ ロ ー ゼ 症候群に おけ る感染症危険因子 と予防的免疫
グ ロ ブ リ ン 投与 の 効果に つ い て検討 し， 以下の 成績を え た ■
1 ． 感染症 は非糖尿病性 ネ フ ロ
ー ゼ で は86例中16例く19 ％う，
糖尿病性 ネ フ ロ ー ゼ でほ12例中7例く58 ％1に 認め られ ， 重症感
染症は グ ラ ム 陰性菌 が主 要な起炎菌 であ っ た ■
2 ． 非糖尿病性 ネ フ ロ ー ゼ に お い て血 清IgG 値 600mgldl未
満の 低IgG 血症 と血清ク レ ア チ ニ ン 値 2m gldl以上 の 腎機能障
害が感染症の 独立 した危険因子で あ っ た ．
3 ． 糖 尿病全体 では 腎畿能障害 と高工gA 血症が 感染症 の 独立
した危険因子 で あ っ た ． 糖尿病性ネ フ ロ ー ゼ で は 非糖尿病性ネ
フ ロ ー ゼ に 比 し液性免疫 の 低下は軽度であ っ た が ， 基礎疾患 と
して の 糖尿病自体が感染症の 独立 した 危険因子 で あ っ た ．
4 ． 非糖尿病性ネ フ ロ ー ゼの 血 清IgG 値 600mgノdl未満症例
に 対す る経静脈的 工gG 投与 に よ り感染罷患 の 改善が認 め られ
た ．
こ れ らの 結果 よ り成人ネ フ ロ ー ゼ 症候群に お ける感染症の 予
防 に は 非糖尿病性 ネ フ ロ ー ゼ に お い ては 適切な治療 に よ る原疾
患の 早期寛解 が必 須 で あ り， 糖尿病性 ネ フ ロ ー ゼ に お い て は 腎
症 の 進展防止 を含 めた 糖尿病自体 の 治療 が重要と考えられ た ．
また ， 非糖尿病性 ネ フ ロ ー ゼ に 対す る予防的工gG 投与は感染症
予防 に 有用と考え られ た ．
謝 辞
稿を終え るに 臨み ， 御指導と御検閲を賜わ り ま した 恩師小林健
一
教授
に深甚な る謝意を捧 げる とともに ， 直接 の御指導 ． 御教示を賜 わりま し
た 横山 仁博士 ならびに金沢医科大学 腎臓内科友杉直久博士 に深謝致 し
ます． さらに 本研究に 多大の御協力を戴 きま した金沢大学第 1内科第 3
研究室 の諸先生方に 感謝致 します ． 本論 文の 要旨は第34回 日本腎臓学会
絵会く1991年11別 お よ び第22回日本腎臓学会西部部会 く1992年 5 別 に
お い て発表 した ．
文 献
II Ba r n e ss， L． A ． ， Moll， G． H ． 8E Ja n e w ay， C ． A． こ
Nephr otic syndr o m el ． Natural hist ory of the dis e as e．
Pediatric s， 5， 486－503り950l．
21 Ar n eil， G． C． ニ 164childr e n with n ephr osis． La n c et．
18， 11 03－1 11 0く1 96り．
31 Kr e n sky， A ． M ． ， Ingelfinge r， J． R ． 烏 Gr upe， W ．
E ． こ Perito nitisin child ho od n ephrotic syndr o m e． Am ． J． Dis－
Child， 136， 732－736く1 982l．
41 Elidrissy， A ． T． H． ニ Prim a ry perito nitis a nd m e ningitis
in n ephrotic syndr o m ein Riyad h． Int． J． Pediatr－ Nephr ol． ， 3，
9－1 2く1 9821．
5 1 Rubin ， H ． M ． ， Bla u， E ． B ． 良 M ichaels， R． H ． こ
He m ophilu s a nd pn e u m o c o cc al pe rito nitis in childre n with
the n ephr otic syndro m e． Pediatric s， 56， 598
－601く1 9751．
61 Spe ck， W ． T ． ， Dr e sdale， S． S． 8t McM i11a n， R ． W ． ニ
Prim ary perito nitis a nd the n ephr otic syndr o m e， Am ． J．
Su rgリ 127， 267－269く1 9741．
71 Butle r， W ． T． 也 Ro ss e n， R ． D． ニ Effe cts of c ortic ost－
er oids o nim m u nity in m an． J． Clin． In v est， 52， 2629－2640
881
く1 973I．
81 Me ado w， S． R ． 晶 W elle r， R ． 0． こ Fatal syste mic
m e a sle sin a child rec eiving cyclopho sphami de for n ephr otic
syndr o m e． La n c et， 25， 876
－878く1 96 9ン．
91 Goldblu m ， S－ E ． 良 Re ed， W ． P． ニ Host defe n s9S a nd
im rn u n ologic alter atio n s as s ociated with chro nic he m odialysIS．
An n． Inte m． Med． ， 93， 597－613り980l．
1 01 Goldblu m ， S． E ． ， Va nEp ps ， D． E ． 烏 Re ed， W ． P． ニ
Ser u minhibitorof C 5 fr agm e nt－ m edia．ted polym orpho n u cle ar
le ukocyte che m ota xis a ss o ciated with chr o nic he m odialysis．
J． Clin ． In v e st． ， 64， 255－264く1 979I．
111 Rui2， P ． ， Go m e2， F ． 鹿 Schreiber， A ． D ． ニ Im pair ed
fu n ctio n of m a cr ophage FcT r e C ePtOrSin e nd
－Stage r e n al
dis e a se． N ． Engl． J． Med．， 32， 717－ 22り9901－
121 W ein stein ， M ． P ． 良 Fe11e r， L． B ． こClin c al im porta n c e
of br e akthr ough ba cter e mia． Am ． J． M ed． ， 76，1 75－180く1984l．
131 Tol koff－ Rubin ， N ． E ． 盈 Rubin ， R ． H ． こ Ur e mia a nd
ho st defe n s es． N． Engl． J． Med．， 322， 770－772く19901．
1 41 Va nholde r， R ． ， Springer， S． ， D ho ndt， A． ， W ate rlo o s，
M ． A ． ， La nts cho ot， N ． V． 及 Gu ng， A ． こ P hago cytosis in
u re mic a nd he m odialysis patie nts． A pr o spectiv e a nd cr o ss
s ectio n alstudy． Kidn eyInt．， 39， 320－327く1 9911－
岬 木田 寛こ ネ フ ロ ー ゼ 症候群S l ． 概説 ． 新臨床腎臓病学
く武内重五郎編仇 第1版 ， 21 9－224 頁， 南江堂 ， 東京 ， 1 985－
161 C hu rg， J． 良 Sobin， L ． H． 二 Re n al Dis e a se， Clas sific aト
io n a nd Atla s of Glo m e rular Dis e a se s， 1st ed． ， P4－1 9，
Igaku－Shoin， Tokyo， 1 982．
川 野本昭三 こ 血 清総タ ン パ ク ． 臨床検査法提要く金井 泉，
金井正 光編1， 第29版， 407－410頁 ， 金原出版株式会社 ， 東京 ，
1983．
粗 野本昭三 こ血 清 タ ン パ ク の 電気泳動 に よ る分軋 臨床検査
法提要 く金井 泉 ， 金井正 光編1， 第29版 ， 413－420頁， 金原出版
株式会社 ， 東京 ， 1983．
191 鈴木達男 二 免 疫 グ ロ ブ リ ン くIgG， A， M ， Dト測定 と
T her m opr otein の 検出 ． 臨床 検査法提要 く金井 泉 ， 金井正 光
編1， 第29版， 1228－1229頁 ， 金原出版株式会社 ， 東京， 1 983．
201 今野 稔 こ ク レ ア チ ニ ン ． ク レ ア ニ ン ． Medic al Te chn，
olog y， 12， 270－275 り984I．
2り 石井 剛 ， 長尾篤子 ， 車谷 肇， 武智 寛こ 多項目 自動 血
球分析装置 N E－6000ノ7 00018000の 概要 ． Sys m e xJo ur nal， 1 1，
3－17り988う．
221 W ata n abe， N． ， Ka mei， S． ， Oh kubo ， A． ， Ya m a n aka，
M ． ， O hs a w a， S ． ， Makin o， K ． 良 Tokuda， K ． こ Urin ary
pr otein a s me as u red with a p yr ogallol r ed－m Olybdate
c o mple x， m a n u ally a nd in aH ita chi726a uto m ated a n alyz er．
Clin ． C he m．， 32， 1551－1554く1 9861．
23つ 野本昭三 こ 糖質． 臨床検査法提要 く金井 泉 ， 金 井正 光
編う， 第29版 ， 440－449頁， 金原出版株式会社 ， 東京， 1983■
241 佐藤誠也 こ H b A．亡 ま た は H b Al． glyc osylated he m oglobin．
臨床検査法提要 く金井 泉 ， 金井 正 光編ナ， 第29版 ， 618－622
頁 ， 金原出版株式会社 ， 東京， 1983．
251 SA S ln stitふte， ln c． こS A SノS T A T Us er
，
s Guide， rele a se
6．03 edito n， 1st ed． ， p37 ト462， S A S In stitute， In c． ， Cary，
No rth Car olin a， 1 988．
882
2即 浜島信之 こ S A S とロ ジス テ ィ ッ ク モ デ ル ． 多変量解析 に
よ る臨床研究 ， 第 1版 ， 1 87－1 92頁 ， 名古屋大学出版会 ， 名 古
畳 ， 1990．
27I Wilfert， C ． 皮 Katz， S． L ． こ Etiolog yof ba cterials epsis
in n ephr otic childr e n 1963－1967． Pediatrics， 4 2， 840－843
く1 96引．
2即 Am m a n n， A ． J． 良 Ho ng， R ． こ Sele ctiv eIgA deficie n cyこ
pres e ntatio n of 30c a s e s a nd a r evie w of the liter atu re．
M edicin e， 50， 223－236く19711．
291 T he diabetes c o ntrol a nd c o mplicatio ns trial
r es e a r ch gro upニ T he effe ct of inte nsive tr eatm ent of
diabetes o nthe de v elopm ent a nd pr ogressio n of lo ng
－ter m
c o mplic atio n sin in s ulin－depe ndentdiabetes m ellitu s． N． Engl．
J． M edリ 329， 97－986り993I．
30I Natha n， D． M ． こ Lo ng－te r m C O mplic ation s of diabete s
m ellitu s． N． Engl． J． M ed．， 328， 1676－1685く19931．
311 Se nto chnik， D． E． 良 Eliopo ulo s， G． M ． 二Infe ctio n a nd
diabete s． ITZC． R． Kahn 品 G． C． Weirくeds．1，Jo slin
，
s Diabete s
Meuitu s， 13th ed． ， P867－888， Le a 品 Febiger， Pe n n sylv ania．，
1 994．
321 Peri11e， P． E ． ， Nola n， J． P． 良 Fin ch， S． C． ニ Studies
of the re sita n ceto infe ctio nin diabetes m e11itu s． J． Lab．
Clin． M ed． ， 59， 1008－101 5く1962l．
331 Mo w at， A ． G． 良 Ba u m， J． ニ Che m otaxis of polym or
－
pho n u cle arle uko cyte sfro m patients with dia－betes m ellitu s．
N． Engl． J． Med． ， 25， 62 ト627く19271．
341 M ole n a a r， D ． M ． ， Palu mbo， P ． J． ， W ils o n， W ． R． 及
Ritts， R． E ． ニ Le uko cyte che m ota xisin diabetic patie nts a nd
their n o ndiabetic fir st－degr e e relativ es． Diabete s， 25， 880－883
く197引．
351 Bagdade， J． D． ， Ro ot， R ． K ． 鹿 Bulge r， R ． J． こ
Impaired le uko cytefunctio nin patie nts with po orly c o ntrolled
diabete s． Diabetes， 23， 9－15く1 97軋
361 Ta nJ． S ． ， Ande rs o n， J． L． ， W ata n aku n ako r n， C ． 皮
P hair， J． P ． ニ Ne utr ophil dysfu n ctio nin diabete s m elltu s． J－
Clin ． Lab． M ed． ， 85 ， 26－33く1 9751．
37I Da vids o n， J． ， Sow de n， J． M ． 舷 Fletcher， J． こ
Defe ctiv e phago cyto sis in in s ulin c o ntr o11ed diabetics こ
evi den c efor a r e a ctio n betw e e nglu c os e a nd opso nizing
pr otein s． J． Clin ． Pathol． ， 3 7， 783－786く1 984l．
38I Sohle， P ． G ． こ Ne utrophiladher e n c ein diabete s
m ellitu s． J． Lab． Clin ． Med． ， 11， 263－264く1988l．
391 Repin e， J． E ． ， Cla wso n， C． C ． 良 Go etz ， F． C ． こ
Ba ctericidal fu n ctio n of n e utrophils from patie nts with a c ute
ba cterial infe ction s a nd from diabetics． J． Infe ct． Dis ．， 142，
869－875く19801．
401 Nola n， C． M ． ， B．e aty， H ． N ． 鹿 Bagdade， J． D ． こ
Further chara cte riz atio n ofthe impair ed ba ctericidal function
of gr a n ulo cyte sin patients with po orly contro11ed diabetes．
Diabetes， 27， 889－894く19781．
411 Ca mer on ， J． S． 良 Bla ndfo rd， G． ニ T he sim ple a ss e s－
s m e nt o王 s ele ctivity in he a vy proteinuria． La n c et， 2， 242－ 47
く19 6即．
421 Jo a chim ， G ． R． ， Ca m e ro n， J． S． ， Sghw a rtz， M ． 良
Be cke r， E ． L． ニ Sele ctivity of pr otein ex cr etio nin patie nts
with the n ephr otic syndr o m e． J． Clin ． In v est． ， 43， 2332－2346
く19641．
431 金重秀明 ， 堺 秀人二 糖尿病患者に おけ る抗体産生細胞の
検能異常 とそ の 機序 に つ い て ． 糖尿病 ， 26， 105－11 0 く1983I．
441 Ka n e shige， H ． こ No n e n zym atic glyc osylatio n of s eru m
IgG a nd its effe ct on a ntibody a ctivity in patie nts with
diabetes m euitu s， Diabete s， 36， 822－828く1987I．
45I こ填 宏 ニ タ イ プ 江糖尿病患者に お ける 工gA の 上 昇 ． 内
科 ， 57， 94 ト942く1 98軋
4即 奥野泰久 ， 西 沢艮記 ， 川岸隆彦 ， 石 村栄治 ， 庄 司繁市 ， 庄
司哲雄 ， 小西 俊彰 ， 森井浩世 ニ イ ン ス リ ン 非依存性糖尿病患者
に み られ る商 工gA 血 症 の 臨床的検討 ． 辞 尿病 ， 36， 779 イ83
く1 993I．
471 C heta， D ． こ Ser u m工gA in diabete s． Diabetologia， 24，
220く19831．
481 Rodrigu e z－Segade， S． ． ， Camin a， M ． F． ， Pa z， J． M ． 及
Rio， R． D ． こ A bn or m als er u mim m u n oglobulin c o n c entr atio n s
in patie nts with diabete s m e11itu s． Clin． C him ． Acta， 203，
1 35－142く1 9911．
491 M ille r， L． L ． ， Iz z o， M ． J． 皮 W e m et t， D ． こ Persiste nt
gro ssly elevated pla s m aim m u n oglobulin A levels in u ntre at－
ed str epto z ocin－indu c ed diabetic rats． Diabete畠， 37， 1 77M1 84
く19881．
501 Ca siglia， D． ， Gia rdin a， E ． ， Sc a r a ntin o， G． 及 Triolo ，
G． こIn cr ea s ed pla s m ale v els of IgA－IgG im m u n e c o mple x e s
a nd a nti－F くab
，
1 2 antibodiesin patie nts with type 2くn o n
in s ulin －depe nde ntl diabete s m euitu s a nd microangiopathy．
Diabete sRe s．， 15， 195－200り990l．
51 M iller， L． L． ， Iz z o， M ． J． ， W e m ett， D． ， Pa n n e r， B． J．
8E Sche nk， E． A ． こIn cr e a s ed pla s m aIgA， SIgA， a nd C 3－ a．nd
IgA－ CO ntaining im m u n e c o mple x e s with r e n al glo m er ular
depo sits in diabetic r ats． Diabete s， 37 ， 185－193く1988l．
521 Yokoya m a， H ． ， K ida， H． ， Abe ， T． ， Ko shin o， Y ． ，
Yo shim u r a， M ． 良 Hatto ri， N ． ニIm pair ed im m u n oglobulin G
pr odu ctio nin minim alcha nge n ephr otic syndr o m ein adults－
Clin ． Exp． Im m u n ol． ， 70， 110－11 5く1 9871．
53I Spika， J． S． ， Halsey， H ． A ． ， Fish， A． J． ， Lu m， G ． M ． ，
La u e r， B ． A ． ， Schiffm an ， G ．良 Giebink， G ． S． こ Ser u m
a ntibody re spo n s eto pn e u m oc o c c al v a c cin ein childr e n with
n ephrotic syndr o m e， Pediatric s， 6 9， 21 9－223く19821．
541 Bu ckley， R ． H． 8E Sciff， R． I． こ T he u s e of intr a v e n o－
u sim m u n eglobulin in im m u n odeficien cy dis e a se s． N ． Engl．
J． M ed． ， 325， 110－117く199り．
551 Roifm a n， C ． M ． ， Levis o n， H ． 晶 Gelfa nd， E． W ． こ
High－do se v er s u slo w－do seintr av eno u sim mu n oglobulin in
hy poga m m aglobulin a emia a nd chro niclu ng dise a s e． La n c et，
9， 1075－1077く19871．
561 Griffiths， H ． ， Br e n n a n， V ． ， Lea， J． ， Bu n ch， C． ， Lee，
M ． 鹿 Chapel， H ． ニ Cr o ss o v e r study of im m u n oglobulin




tu m ors． Blo od， 73， 366－368く1989I．
571 Coope rativ egr o up fo rthe study of im m u n oglobulin
in chr o niclym pho cyticle uke mia ニIntrarv e n o u sim m u n oglo
－
成人ネ フ ロ ー ゼ 症候群 に おける 感染症 883
bulin fo rthe pr eve ntion of infe ctio nin chr o nic lym pho cytic D ． 1l． 良 Pr e ntice， A ． G． ニ Ra ndo rn ois ed trial of intr ave nous
leukemia． N． Engl． J． M ed． ， 319， 902－907く1988l． im m u n oglobulin asprophyla xis again stinfection in plate a u一
柳 C hapel， H． M ． ， Lee， M ． ， Ha rgre a v e s， R－ ， Pa mphilo n， phas e m ultiple rnyelom a． La n c et， 343， 1059
－1063く1994I．
R isk Factorsfo rInfbction a nd Im m u n oglobulin Repla ce m ent T herap yin A dult NephroticSyndr o m e Makoto
Ogi， Departm e ntofInternalM edicineく王う， School of Medicin e， K an aZa W aUnive rsity， K an aZaW 9 20 － J． Ju ze nMedSoc． ，
103，872
－ 883く1994I
Key w o rds n ephrodc syndro m e，inftction，hypoga mm aglobuline mia，r e n al in su餓 ciency，inb
－
ave n o u sim m un 0globulin
A bstra ct
Infbcdo nhasbeen rec ognized as animportantcause of m orbidity and m ortalityin childre n withnephrodc syndr o m e．
Ho w e v er， thein cidence andse verity of inftction and the m echanismsrespo nsiblefortheincreasedsusceptibilitytoinfbction
in adults are sti1lun Clear． We st udied 86co nsecutive adultpatients withn o n－diabetic nephrotic syndro m e and 60patients
withdiabetes m e11itusincluding1 2patients withn ephr otic syndro m e． Risk factorsforin鎚ction w ere ev aluatedbylogistic
regression an alysis． Inftctions w erefb皿d in16 0f 86patientsく19 ％Jwithn on－diabetic n ephr otic syndro m e． Therelativ e
risk ofbacterial infection am Ong On－diabetic n ephrodc patie nts withse ru mIgGlev els belo w600mgldlwas6．74 as
C OmParedto patie nts withse ru mIgG lev els o ver600mgldlく95 ％c o nfide nceinterv al， 1．22to36．32， pく0．05l． In n o n－
diabetic n ephr otic padents withser um Creatininele vels ov er2．O mgldl， the reladverisk ofbacterialinfection w as5．31 as
c o mpar edto patients withser um Cr eatinin ele v els belo w2．O mgIdlく95 ％c on丘denc einterv al， 1．08to 26－09， pく0．051－
In飴ction s w erefbundin 7 0f12patientsく58 ％lwith diabetic n ephr otic syndrom e． In diabeticpatients，r e nalinsu魚cien cy
and a highs e ru mIgA le v el w ereindepende ntrisk factors forinfbction－ Diabetic nephrotic patients withinftctio nhad
sigmi fic antly higher se ru mIgGlev els than thos e of n on－diabetic n ephr otic patients wi th inftctionく1365士379 mgIdl vs．
481 土232 mgldl， 匹0．01J． T he relativ erisk ofinfbctio n a m o ngdiabetic n ephr otic patie ntswa s14．28 as c ompar edto no n
－
diabedc nephroticpatientsく95 ％c onfide nceinterval， 2．03－100－38， 匹0．011． We admimistered intra ven o usim m un Og10bulin
く10－15glpr ospeCtiv elye very4 w eeks to18non－diabetic n ephr odcpadents withsen mIgG lev elsbe10 W600mgIdlunti1the
s er umIgGlev elincre asedto ov er600mgJdltopre ventinftction－ I mm un 0globulin 血erapyimpro ved the rate of bacterial
infbctio nsto dlelevel equ al to thatin patie nts withendoge n o usIgGlev els o v er600mgldl－ T hesedataindicate that
hy pogam maglob ul inemia a nd re nalinsufnciency ar eindepe ndent risk factors for bacterial i 鵬ctionin adultpatientswi th
n o n－diabetic n ephrotic syndro m e． In patients with diabetic n ephrotic syndr o m e， im m un 010gical defects associated with
diabetesitselfandren alinsuf Bcie ncy w ereimportan triskfactorsforinftction－ T he e触 cts ofim m un Oglob ulin therapy
sug gesthat mainten an Ce Of se ru mIgG levels over6 00mgkllm ay reduce the risk of in fbction in n on
－diabetic nephr otic
Syl血 o m e．
